Гіалуронова кислота: біосинтез та використання by Lych, I. V. et al.
[6] Оглядові статті
Український біофармацевтичний журнал, № 2 (59) 2019ISSN 2311-715X (Print) ISSN 2519-8750 (Online)
УДК 606:61+ 615.2+ 604                     https://doi.org/10.24959/ubphj.19.212
І. В. Лич1, А. О. Угрин1, І. М. Волошина2
1 Національний університет харчових технологій 
2 Київський національний університет технологій та дизайну
Гіалуронова кислота: біосинтез 
та використання
Актуальність. Гіалуронова кислота знайшла широке застосування в медицині, хірургії, дерматології, гі-
некології, володіє антимікробними та противірусними властивостями, а за рахунок високої молекулярної маси 
є пролонгатором дії активного фармацевтичного інгредієнта (АФІ) у складі лікарських засобів. Таким чином, 
спектр застосування гіалуронової кислоти досить широкий і постійно поповнюється, що приводить до підви-
щення попиту на даний вид біополімера, а, отже, підвищує інтерес до альтернативних джерел його отримання. 
Стаття присвячена актуальним напрямкам оптимізації біосинтезу гіалуронової кислоти звичайними і генетич-
но модифікованими штамами бактерій, аналізу вибору поживних середовищ для їх культивування та застосу-
вання біополімеру. 
Мета роботи. У своїй роботі ми мали на меті узагальнити наявні у науковій літературі відомості щодо 
відомих штамів-продуцентів, які використовуються для біосинтезу гіалуронової кислоти та провести аналіз 
можливих сфер застосування препаратів на її основі. 
Результати та їх обговорення. Проаналізувавши літературу, можна сказати, що існує багато різних шта-
мів-продуцентів гіалуронової кислоти, а саме бактерії Streptococcus і Pasteurella. Однак вони можуть володіти 
патогенними властивостями і здатні синтезувати гіалуронову кислоту до 6-7 г/л упродовж 120 год. Також учені 
створюють нові генетично модифіковані штами Lactococcus lactis, Corynebacterium glutamicum, Escherichia coli, 
Pichia pastoris. Найбільший вихід гіалуронової кислоти спостерігається при культивуванні C. glutamicum (8,3 г/л 
упродовж 48 год). Пошук нових штамів є актуальним ще й тому, що гіалуронова кислота завдяки своїй унікаль-
ній біосумісності та в’язкопружним властивостям є дуже важливою складовою лікарських препаратів, які засто-
совуються в медицині, косметології та ветеринарії. 
Висновки. Необхідно проводити пошук нових продуцентів гіалуронової кислоти та продовжувати різні 
маніпуляції з існуючими та генетично-модифікованими штамами, оскільки препарати на її основі користують-
ся надзвичайно великим попитом на ринку фармацевтичних препаратів та косметологічних засобів.
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Hyaluronic acid: biosynthesis and application
Topicality. Hyaluronic acid with its antimicrobial and antiviral properties has found applications in medicine and 
cosmetics. Due to the high molecular weight, it prolongs the action of the active pharmaceutical components. The ap-
plication spectrum of hyaluronic acid and hyaluronic acid-based products is increasing permanently. Therefore, new 
microbial producers of hyaluronic acid and new technologies for its biosynthesis are intensively developed.  
Aim. To compile integration of the advances in producers selection, and advances in the development of technolo-
gies and the hyaluronic acid applications. 
Results and discussion. The strains from the genera Streptococcus and Pasteurella are the main bacterial producers of 
hyaluronic acid. However, they are able to synthesize hyaluronic acid in concentrations lower than 7 g/l after 120 hours of 
cultivation and their use limited by potential pathogenic properties. To improve technological parameters of biosynthesis, new 
genetically modified strains of Lactococcus lactis, Corynebacterium glutamicum, Escherichia coli, and Pichia pastoris were 
constructed. The highest yield of hyaluronic acid, 8.3 g/l , is observed during the cultivation of C. glutamicum for 48 hours. 
Conclusions. Searching and construction of new hyaluronic acid producers and  biotechnological improving when culti-
vated are the major points in the development of hyaluronic acid production for pharmaceuticals and cosmetic applications.
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Гиалуроновая кислота: биосинтез и использование
Актуальность. Гиалуроновая кислота нашла широкое применение в медицине, хирургии, дерматологии, 
гинекологии, обладает антимикробными и противовирусными свойствами, а за счет высокой молекулярной 
массы является пролонгатором действия активного фармацевтического ингредиента (АФИ) в составе лекарствен-
ных средств. Таким образом, спектр применения гиалуроновой кислоты достаточно широк и постоянно попол-
няется, что приводит к повышению спроса на данный вид биополимера, а следовательно, возрастанию инте-
реса к альтернативным источникам еë получения. Статья посвящена актуальным направлениям оптимизации 
биосинтеза гиалуроновой кислоты обычными и генетически модифицированными штаммами бактерий, ана-
лиза выбора питательных сред для их культивирования и применения биополимера.
[7]
Ukraïns’kij bìofarmacevtičnij žurnal, No. 2 (59) 2019 ISSN 2311-715X (Print)ISSN 2519-8750 (Online)
Цель работы. Целью нашей работы представлялось обобщение имеющихся в научной литературе сведе-
ний об известных штаммах-продуцентах, которые используются для биосинтеза гиалуроновой кислоты, и про-
ведение анализа возможных сфер применения препаратов на еë основе.
Результаты и их обсуждение. Проанализировав литературу, можно сказать, что существует много различных 
штаммов-продуцентов гиалуроновой кислоты, а именно бактерии Streptococcus и Pasteurella. Однако они могут 
обладать патогенными свойствами и способны синтезировать гиалуроновую кислоту до 6-7 г/л в течение 120 ча-
сов. Также ученые создают новые генетически модифицированные штаммы Lactococcus lactis, Corynebacterium 
glutamicum, Escherichia coli, Pichia pastoris. Наибольший выход гиалуроновой кислоты наблюдается при культи-
вировании C. glutamicum (8,3 г/л в течение 48 часов). Поиск новых штаммов актуален еще и потому, что гиалу-
роновая кислота благодаря своей уникальной биосовместимости и вязкоупругим свойствам является очень 
важной составляющей лекарственных препаратов, применяемых в медицине, косметологии и ветеринарии.
Выводы. Необходимо проводить поиск новых продуцентов гиалуроновой кислоты и продолжать различ-
ные манипуляции с существующими и генетически модифицированными штаммами, поскольку препараты на 
ее основе чрезвычайно востребованы на рынке фармацевтических препаратов и косметологических средств.
Ключевые слова: гиалуроновая кислота; биополимеры; микробный синтез; медицина; косметология; опти-
мизация биосинтеза
ВСТУП
В останні роки медицина, фармація і косметологія 
все частіше використовують високомолекулярні спо-
луки (ВМС) як основу діючих, а також допоміжних, 
коригувальних речовин і наповнювачів [1, 2].
Однією з найбільш потрібних у медицині і косме-
тології ВМС на сьогодні є гіалуронова кислота (ГК). 
Остання належить до групи несульфатованих глюкозо-
аміногліканів (побудована з фрагментів D-глюкуро- 
нової кислоти і N-ацетил-D-глюкозоаміну, з’єднаних 
β-1-3-глікозикозидним зв’язком). На відміну від спо-
лук, що належать до родини глюкозоаміногліканів, 
не утворює численних ізомерів і завжди незалежно 
від джерела отримання є хімічно стабільною [1, 2].
Завдяки цьому гіалуронова кислота знайшла своє 
застосування в медицині, а саме хірургії (замінник 
синовіальної рідини в суглобах), дерматології (ремо-
делювальний агент при корегуванні вікових дефор-
мацій шкіри обличчя, особливо шкіри навколо очей), 
гінекології. Окрім цього доведено, що гіалуронова кис-
лота володіє антимікробними та противірусними 
властивостями, а за рахунок високої молекулярної 
маси ГК є пролонгатором дії активного фармацевтич-
ного інгредієнта (АФІ) у складі лікарських засобів. 
Таким чином, завдяки своїм високим вологоутриму-
вальним та в’язкопружним властивостям були роз-
роблені багаточисельні біомедичні, фармацевтичні 
і косметичні продукти, що, в свою чергу, постійно пі-
дігріває інтерес до альтернативних джерел її отри-
мання [1, 3, 18].
На теперішній час існують два методи отримання 
гіалуронової кислоти: фізико-хімічний метод, який 
полягає в екстрагуванні гіалуронату з тканин тва-
рин і біотехнологічний метод. Нині фізико-хімічний 
метод одержання ГК майже не використовується, що 
пов’язано, в першу чергу, з етичними аспектами, необ-
хідністю додаткового очищення продукту (ГК екстра-
гується разом з білками-супутниками) та високою 
собівартістю [4, 5].
Найбільш популярним у країнах Європейського 
Союзу залишається біотехнологічний метод отри-
мання ГК, що дозволить масштабувати виробництво, 
отримати продукт високого ступеня очищення, який 
не містить домішок, а отже проявляє низьку алер-
генність.
Нині розроблені технології отримання гіалуро-
нату, що передбачають культивування бактерії родів 
Streptococcus і Pasteurella. Незважаючи на це, остан-
німи роками досліджується можливість отримання 
надпродуцентів гіалуронової кислоти, вдосконален-
ня методів їх культивування для використання та-
кого продукту мікробного синтезу у багатьох галу-
зях промисловості [6, 20].
Шляхи біосинтезу гіалуронової кислоти. Гіалу-
ронова кислота (ГК) або гіалуронат – лінійний глікоз- 
аміноглікан, що складається з повторюваних дисаха-
ридів глюкуронової кислоти та N-ацетилглюкозаміну. 
Молекулярні маси ГК, отриманої з різних джерел, 
варіюють у межах 104-107 Да. Молекула ГК через наяв-
ність карбоксильних груп негативно заряджена, що 
дозволяє їй зв’язуватися з молекулами води з утво-
ренням в’язких гелів, що, в свою чергу, разом із від-
сутністю імуногенності і токсичності зумовлює її ви- 
користання у багатьох галузях [2, 4].
У літературі описана інформація щодо мікробно-
го синтезу гіалуронової кислоти представниками ро- 
ду Streptococcus, оптимізації синтезу шляхом викорис-
тання відходів як субстратів [2, 4, 7-13, 20], відомос-
ті щодо генетичної та метаболічної інженерії проду- 
центів ГК [6, 14-17]. Така велика кількість інформа-
ції пов’язана, перш за все, з широким спектром власти-
востей, які проявляє гіалуронова кислота, та можли- 
востями її використання у багатьох галузях промис-
ловості та медицини [18, 19]. 
Мікробний синтез гіалуронової кислоти вперше 
був налагоджений у 1980-х роках за допомогою шта-
му Streptococcus zooepidemicus [2, 4]. З тих пір кіль-
кість публікацій щодо використання цього продуцен-
та збільшується, що пов’язано, перш за все, з високим 
виходом гіалуронової кислоти (до 6-7 г/л) на середо- 
вищі з глюкозою [4]. Недивлячись на це, наявні по-
відомлення про підвищення синтезу гіалуронової 
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кислоти шляхом внесення в середовище різних ка-
тіонів. Так, у роботі [7] було досліджено вплив катіо- 
нів K+, Mg2+, Na+, Ca2+, Fe2+, Mn2+, Zn2+, Cu2+ на синтез 
гіалуронату штамом Streptococcus equi subsp. zooepi- 
demicus ATCC 39920. Автори показали, що жоден з ка-
тіонів, внесених у середовище з глюкозою, не інгібу-
вав ріст клітин продуцента. Що ж до синтезу гіалу-
ронової кислоти, то позитивний ефект (збільшення 
її концентрації на 22 %) спостерігали лише при вик- 
люченні зі складу поживного середовища іонів нат- 
рію, що може бути пов’язано з підтримкою потенціа-
лу протонів всередині клітини. 
Незважаючи на позитивний ефект синтезу ГК на 
середовищі з глюкозою, перспективним є викорис-
тання інших джерел вуглецю, зокрема різноманітних 
субстратів, що дозволить зменшити собівартість син-
тезу ГК. Так, у літературі є інформація щодо викорис-
тання штамом Streptococcus equi subsp. zooepidemicus 
ATCC 39920 для синтезу гіалуронату гідролізату біл-
кового концентрату сої, концентрату білка сироват-
ки, соку яблука кеш’ю (плодоніжка, на якій росте сам 
горіх) та кукурудзяного екстракту [8, 9]. Встановле-
но, що найвищий вихід гіалуронової кислоти спосте-
рігали на середовищі, яке містило сок яблука кеш’ю 
у поєднанні з дріжджовим автолізатом (0,89 г/л), 
дріжджовим та кукурудзяним екстрактом (0,85 г/л). 
Такі ж показники синтезу гіалуронату були одержа-
ні при культивуванні штаму на середовищі з глюко-
зою (0,86 г/л). Варто зазначити, що молекулярна маса 
гіалуронової кислоти при використанні яблучного 
соку була найвища і становила 1,92 × 104 Da [8, 9]. 
У наступній роботі [8, 9] авторами було встанов-
лено, що збільшення концентрації дріжджового екс-
тракту до 60 г/л у середовищі з соком яблука кеш’ю 
та аерація середовища супроводжуються збільшен-
ням кількості синтезованої гіалуронідази до 1,76 г/л 
у порівнянні з використанням яблучного соку з дріжд- 
жовим автолізатом при бродінні (0,49 г/л).
Також є інформація про можливість використання 
гідролізованої меляси як субстрату для синтезу гіалуро-
нової кислоти штамом S. zooepidemicus ATCC 39920 [10]. 
Так, наявність у поживному середовищі меляси у кон-
центрації 85,35 г/л та дріжджового автолізату забез-
печувала синтез 2,83 г/л гіалуронової кислоти за умов 
культивування: аерація, температура 37 °С та рН 8,0. 
Значно менші показники синтезу (0,38 г/л) були отри-
мані при культивуванні S. zooepidemicus ATCC 39920 
на середовищі з попередньо не обробленою мелясою 
(30 г/л) та дріжджовим автолізатом (30 г/л). Такі дані 
свідчать про необхідність попередньої обробки ме-
ляси перед використанням для синтезу ГК [10, 11].
Цікавими є дослідження використання як дже-
рела вуглецю та азоту мідій та відходів переробки 
тунця для синтезу гіалуронової кислоти Streptococcus 
equi subsp. zooepidemicus ATCC 35246 [10, 11]. Так, вико-
ристання середовища, що містило глюкозу та відхо-
ди переробки тунця, забезпечувало синтез 2,41 г/л 
гіалуронідази, поєднання триптону та мідій – 2,33 г/л, 
а глікогену з мідій та відходів переробки тунця – 2,46 г/л. 
Синтез гіалуронової кислоти на контрольному сере- 
довищі (глюкоза, дріжджовий екстракт, триптон та 
солі) становив 3,07 г/л. Отримані результати вказу-
ють на можливість використання побічних продук-
тів для мікробного синтезу гіалуронової кислоти.
Також наявні відомості про використання для син-
тезу гіалуронової кислоти білків, що добуваються шля-
хом гідролізу з внутрішніх органів (тельбухів) котя- 
чої акули. Використання такого гідролізованого про-
теїну (5 г/л), глюкози (50 г/л) та дріжджового екс-
тракту (5 г/л) забезпечує синтез 2,32 г/л гіалуроно-
вої кислоти штамом S. zooepidemicus ATCC 35246 [7, 13].
Нині для синтезу гіалуронової кислоти вже ство-
рені генно-інженерні штами Lactococcus lactis [6, 14], 
Corynebacterium glutamicum [15, 16], Escherichia coli 
[6, 14], Pichia pastoris [6, 17]. 
Lactococcus lactis через наявність статусу GRAS є 
перспективним продуцентом гіалуронової кислоти. 
Створення генно-інженерних штамів цього проду-
цента передбачає перенесення генів hasA, hasB, hasC, 
hasD and hasE (зокрема з S. equi subsp. zooepidemicus), 
що кодують синтез гіалуронідази. Тим не менше, кон-
центрація гіалуронової кислоти є досить низькою. 
При цьому всі генно-інженерні штами здатні до син-
тезу ГК лише на середовищі з глюкозою [6, 14]. Незва-
жаючи на використання глюкози як джерела вугле-
цю, синтез ГК є дуже низьким: L. lactis NZ9000, що має 
гени HasA, HasB, HasC від Streptococcus zooepidemicus, 
синтезує лише 0,43 г/л гіалуронату, введення генів 
HasA, HasB і glmU та опеону від S. zooepidemicus (ко-екс- 
пресія HasA та HasB генів) у геном продуцента дозво-
лило збільшити кількість глюкози лише до 0,59 та 
0,61 г/л відповідно [6, 14].
Для синтезу гіалуронової кислоти C. glutamicum 
створюють набір експресивних векторів (HasA), що 
кодують ГК синтетазу у S. equi subsp. zooepidemicus. 
При цьому концентрація гіалуронової кислоти не пе-
ревищувала 2,3 г/л [14, 15]. У 2016 р. був створений 
штам Streptococcus equi subsp. zooepidemicus ATCC 39920, 
який містив штучно створені гени (за допомогою ПЦР), 
що кодують синтез гіалуронової кислоти. Для забез-
печення синтезу гіалуронової кислоти культивуван-
ня проводили у середовищі, що містило різні джере-
ла вуглецю (глюкозу, сахарозу, мальтозу та фруктозу), 
азоту (дріжджовий екстракт, м’ясний відвар, пептон, 
кукурудзяний екстракт) та їх комбінації. Найвища 
концентрація гіалуронової кислоти (8,3 г/л) спосте-
рігалася на середовищі, що містило глюкозу та дріжд- 
жовий автолізат [14, 16].
У свій час генно-інженерні штами E. coli (наприк- 
лад JM109) на середовищі з глюкозою здатні синте-
зувати до 2,0-3,8 г/л гіалуронової кислоти з висо-
кою молекулярною масою. Окрім цього такі штами 
є перспективними об’єктами для синтезу гіалуроні-
дази людини [14].
[9]
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Наявні також дані з використання еукаріотичних 
клітин для синтезу гіалуронової кислоти. Так, ген-
но-інженерний штам Pichia pastoris на середовищі з 
глюкозою та дріжджовим автолізатом синтезує 1,7 г/л 
гіалуронової кислоти, яка характеризується великою 
молекулярною масою [17].
Проаналізувавши літературні дані, можна зроби-
ти висновок щодо перспективності існуючих штамів- 
продуцентів синтезу гіалуронової кислоти. Найвищі 
показники синтезу гіалуронової кислоти спостеріга-
ються при культивуванні штаму S. equi subsp. zooepi- 
demicus ATCC 35246 та C. glutamicum/pXMJ19-Ptac-sse- 
hasA-hasB – 3,07 та 8,3 г/л відповідно, при цьому склад 
поживних середовищ для цих продуцентів відрізня-
ється лише кількістю солей [15, 16]. Окрім цього важ-
ливою складовою при виборі біологічного агента є 
тривалість процесу біосинтезу та вартість поживно- 
го середовища. Так, для штаму ATCC 35246 трива-
лість культивування становить 120 год, в той час як 
для C. glutamicum/pXMJ19-Ptac-ssehasA-hasB – лише 
48 год [15, 16]. 
Незважаючи на достатню кількість публікацій 
щодо оптимізації синтезу гіалуронової кислоти пред-
ставниками роду Streptococcus, варто зазначити, що 
вони можуть бути патогенними по відношенню до 
людини, що вимагає дотримуватися більш суворих 
заходів з біозахисту та біобезпеки. Така ситуація зу- 
мовлює потребу у створенні генно-інженерних шта-
мів-продуцентів гіалуронової кислоти, які є безпеч-
ними для людей та більш продуктивними.
Використання гіалуронової кислоти. Проана-
лізувавши літературні дані, можна зробити висновок, 
що гіалуронова кислота є одним з головних компо- 
нентів позаклітинного матриксу. Завдяки своїм біо-
логічним властивостям ГК має кілька клінічних за-
стосувань у медицині (естетична хірургія, дермато-
логія, стоматологія, ортопедія та офтальмологія), у 
косметології і ветеринарії [3, 18].
Фізико-хімічні властивості ГК і її фізіологічна роль 
для людей поряд з її універсальними властивостями, 
такими як біосумісність, неімуногенність, здатність 
до біологічного розкладання та в’язкість довели, що 
це ідеальний біоматеріал для медичних та фармацев-
тичних препаратів [1, 18, 22], а також для захисту ме-
дичних поверхонь від колонізації мікроорганізмами 
та утворення біоплівок [19, 21].
Гіалуронат має властивості підвищувати актив-
ність інтерферону, тим самим чинить виразну проти-
вірусну дію. Була доведена висока активність препа- 
ратів на основі гіалуронової кислоти щодо вірусу гер-
песу і деяких інших.
За даними деяких джерел високомолекулярна 
гіалуронова кислота є пролонгатором дії інших ре-
човин. За рахунок високої в’язкості гіалуронату ре-
човини виділяються в тканини впродовж тривалого 
часу. Створюється так зване депо, з якого біологічно 
активні речовини поступово дифундують в організм. 
Це дозволяє збільшити терапевтичну широту, потен-
ціювати в деяких випадках фармакологічний ефект, 
знизити побічні ефекти, а також розширити можли-
вості застосування інших лікарських речовин (стеро-
їдних препаратів, антибіотиків, пептидів) у комбіна- 
ції з гіалуроновою кислотою [1, 18, 19, 21].
Використання гіалуронової кислоти у меди-
цині. Більшість робіт щодо використання ГК в меди-
цині стосується її ролі у лікуванні ушкоджень сугло-
бів [22, 23]. Перш за все це пов’язано зі зменшенням 
механічного впливу на суглоб за рахунок поповнен- 
ня вмісту ГК у синовіальній рідині. Окрім цього ГК 
стимулює синтез хондроїтину сульфату, попереджає 
втрати глюкозоаміноглікану у хрящовому матриксі 
[12, 22]. Варто зазначити, що нині для лікування уш- 
коджень суглобів використовуються препарати гіа-
луронової кислоти з високою чи середньою молеку-
лярною масою від 1000 кДа до 4 МДа, що, в першу 
чергу, пов’язано з тим, що природна синовіальна рі-
дина людини містить ГК з подібною молекулярною 
масою [23]. У вітчизняній літературі наявні відомос-
ті про ефективність лікування пошкоджень суглобів 
вітчизняними препаратами на основі гіалуронової 
кислоти. Так, препарат «Сингінал» – 1 %-й розчин ГК, 
отриманої мікробіологічним шляхом з Streptococcua 
zooepidemicus (виробник ПАТ «Фармак»), є ефектив-
ним у комплексному лікуванні пацієнтів із застаріли-
ми внутрішньосуглобовими пошкодженнями та де- 
генеративними змінами суглобового хряща [24].
Окрім цього наявні відомості про використання 
препарату «Інстилану» – основою є гіалуринат нат- 
рію (виробник «Юрія-Фарм») – у лікуванні запальних 
змін нижніх сечовивідних шляхів [26]. Авторами було 
встановлено, що при введенні внутрішньоміхурово 
50 мл препарату (при концентрації гіалуронату нат- 
рію 0,16 %) один раз на тиждень впродовж 4-6 тижнів 
у 83 % випадків пацієнти почувалися краще, ніж ті, 
яким препарат не вводили. Позитивний вплив пре-
парату «Інстилану» було доведено і при лікуванні ін- 
фекцій сечовивідних шляхів (циститу) у жінок різ-
ного віку. Результати дослідження показали поліп-
шення стану здоров’я у 85 % хворих [26, 27]. 
Позитивний вплив ГК при лікуванні таких захво-
рювань пов’язаний з її здатністю укріпляти стінки 
сечового міхура та полегшувати відновлення фізіо-
логічних бар’єрних функцій уротелію [22, 26, 27]. 
Важливу фізіологічну роль ГК виконує і у гомео- 
стазі дихального апарату, особливо на рівні верхніх 
дихальних шляхів, сприяє захисту слизової оболон-
ки, стимулює роботу миготливого епітелію, що ви-
водить чужорідні патогени. Окрім цього гіалуронат 
натрію є ефективним препаратом у лікуванні фрон-
титу після хірургічного втручання. Так, використан-
ня гелю, що містить 0,1 %-го розчину гіалуринату нат- 
рію (препарат «Lorde»), сприяло зменшенню оксидаз-
[10] Оглядові статті
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ного стресу та поліпшення загального самопочуття 
у всіх досліджуваних хворих у порівнянні з традицій-
ним лікуванням [32, 33]. 
Важливим є те, що препарати на основі ГК мо-
жуть бути використані не лише у післяопераційному 
лікуванні фронтиту, а й для попередження післяопе-
раційного утворення спайок в органах черевної по-
рожнини. Так, наявні дані щодо попередження утво-
рення спайок у післяопераційний період у поцієнтів 
(21 хворий з 30), яким вводили препарат «Дефенсаль» 
(виробник «Юрія-Фарм»), що містив гіалуронат нат- 
рію [32, 34].
Використання гіалуронової кислоти у косме-
тології. Застосування гіалуронової кислоти і її солей 
в косметології ґрунтується на здатності гіалуронов-
місних препаратів надавати місцеву протизапальну, 
ранозагоювальну та імуномодулювальну дію [3, 5, 28, 30]. 
Здатність затримувати в міжклітинному просторі во- 
ду є основним механізмом корекції вікових деформа-
цій шкіри: введення ГК в епітелій у вигляді водно-
го гелю підвищує еластичність і пружність тканин, 
тим самим запобігає утворенню зморшок, прищів 
тощо [22, 29, 30].
Нині на ринку України присутні препарати на 
основі гіалуронової кислоти, які використовують для 
корекції вікових змін шкіри. Так «Файнлайн» – вико-
ристовують для корекції тонких периорбітальних та 
периоральних зморщок. «Рестилайн» – імплантують 
у середні шари дерми для корекції зморшок серед-
ньої глибини та вугрових шрамів. «Перлайн» – вво-
дять у глибокі шари дерми на межі гіподерми, це дає 
змогу вирівнювати глибокі шрами та зморшки (носо-
губні та міжбрівні), змінювати форму губ [25, 30].
У 2004 році була розроблена технологія безін’єк- 
ційного введення гіалуронової кислоти у нижні шари 
шкіри – лазерна біоревіталізація. Введення ГК таким 
чином збільшує активність фібробластів, що приво-
дить до значного синтезу еластину, колагену та ін-
ших компонентів міжклітинної дерми: підвищує цир-
куляцію, лімфовідтік, репаративні процеси шкіри 
[30, 31]. Незважаючи на такий перелік переваг, ви-
димий ефект після процедури спостерігається лише 
після 5-7 процедур на відміну від використання ін’єк- 
ційних розчинів ГК.
Так, сьогодні є популярною серія препаратів «PRIN- 
CESS® Filler», що являє собою гіалуронову кислоту, 
отриману з бактерій Streptococcus equi та препарат 
PREDERMAL® на основі ГК, отриманої також біотех-
нологічним шляхом [32].
Використання гіалуронової кислоти у ветери-
нарії. Інформація щодо використання гіалуронової 
кислоти для лікування тварин у літературі є обме-
женою. Однак відомо, що додавання 1 %-го розчину 
гіалуронової кислоти до мазі метилурацил з міраміс-
тином і 1 % ВПК-108 (похідне 1,2,4-триазолу) супро-
воджувалося швидким загоєнням ран у собак. Автори 
зазначають, що використання такої композиції по-
мітніше збільшувало інтенсивність процесу репара- 
ції у тканинах, ніж при використанні мазі без дода-
вання ГК [33]. 
Також були проведені дослідження щодо викорис-
тання 1 %-го розчину гіалуронової кислоти у поєднан-
ні з натрію сукцинатом (препарат «Гіалуаль-артро», 
«Юрія-Фарм», Україна) для лікування суглобового хря-
ща у кролів. Вченими було встановлено, що розчин ГК 
з сукцинатом натрію сприяє більш активному фор-
муванню хрящового регенерату в дефекті, ніж засто-
сування тільки 1 % розчину гіалуронової кислоти. 
Це дозволяє вченим вважати, що їх поєднання оптимі-
зує диференціювання скелетогенних клітин у хондро- 
цити та сприятиме інтегрованості хрящового реге-
нерату у кролів вже через 45 днів [34].
Узагальнені дані щодо використання гіалуроно-
вої кислоти наведені у таблиці.
Отже, гіалуронова кислота завдяки широкому 
спектру властивостей є перспективною для викорис-
Таблиця
ЗАСТОСУВАННЯ ГІАЛУРОНОВОЇ КИСЛОТИ
Сфера 
застосування
Препарати на основі 
гіалуронової кислоти
Ефект
Медицина
«Сингінал» (ПАТ «Фармак»)
Лікування пацієнтів із застарілими внутрішньосуглобовими 
пошкодженнями та дегенеративними змінами  
суглобового хряща [24]
«Інстилан» («Юрія-фарм»)
Лікування різних форм хронічного циститу в ранньому 
післяопераційному періоді після трансуретральної резекції  
стінки сечового міхура [27]
«Дефенсаль» («Юрія-Фарм»), Лікування спайкової хвороби [27, 30]
Косметологія
«Файнлайн», «Рестилайн», 
«Перлайн» «PRINCESS® Filler» 
«Predermal»
Використовують для корекції зморшок середньої глибини  
(носогубні та міжбрівні,  для зміни форми губ), зменшує глибокі 
шрами та зморшки [30-32]
Ветеринарія
1 % розчин гіалуронової 
кислоти + мазь метилурацил + 
1 % ВПК-108
Загоєння ран у собак [33]
1 % розчин гіалуронової 
кислоти + сукцинат натрію
Лікування пошкоджень суглобового хряща у кролів [34]
[11]
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тання у медицині, косметології і ветеринарії, що вка-
зує на необхідність розробки вітчизняної технології 
її отримання, зокрема біотехнологічним методом. 
ВИСНОВКИ
Проаналізувавши літературні дані, можна зроби-
ти висновок, що пошук нових генетично-модифіко-
ваних штамів для біосинтезу гіалуронової кислоти є 
дуже важливим і актуальним, оскільки одним із основ- 
них факторів пошуку нових продуцентів є широке 
застосування гіалуронової кислоти у ветеринарії та 
медицині для лікування ушкоджень суглобів, запаль-
них змін нижніх сечовідвідних шляхів та полегшення 
відновлення фізіологічних бар’єрних функцій уроте-
лію, фронтиту після хірургічного втручання тощо. 
Ефективним є використання гіалуронової кис-
лоти у косметології. Встановлено, що препарати на 
основі гіалуронової кислоти і її солей здатні надава- 
ти місцеву протизапальну, ранозагоювальну та імуно- 
модулювальну дію. Також вона широко застосовуєть- 
ся для регенерації і запобігання старінню шкірного 
покриву, оскільки введення ГК в епітелій у вигляді 
водного гелю підвищує еластичність і пружність тка- 
нин, тим самим запобігаючи утворенню зморшок, 
прищів тощо. 
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